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の関与が想定されてきたが、アンドロゲンは BDNF(Rasika et al.， 1999)やVEGF(Louissaint et al.， 2002)の
発現を高めることから、運動誘発性の神経新生において海馬アンドロゲンが主要な役割を担っている可能性
が高い。今後、本研究の知見をもとに運動により高まる神経新生の分子機構解明が期待される。
審査の結果の要旨
本論文は、低強度運動で惹起される成体海馬神経新生の分子機構において、海馬神経細胞で産生されるア
ンドロゲンが神経新生を仲介するか検証し、低強度運動は精巣でなく海馬神経細胞のアンドロゲン合成を高
め、その傍分泌もしくは自己分泌作用を介して神経新生を促進することを示唆した。
本論文では、アンドロゲンが運動誘発性の神経新生の促進国子であることを初めて明らかにしただけでな
く、そのアンドロゲンは精巣ではなく海馬由来であることを示しており、新規性が高い。さらに、海馬アン
ドロゲン濃度は測定が困難とされてきたが、東京大学)1戸研との共同研究によりアンドロゲンのイオン化効
率を劇的に向上させた LC-MS瓜tlS法用いて、低強度運動により海馬 DHT濃度が増加することを証明した。
海馬アンドロゲンはどのような生理的刺激により増減するかわかっておらず、本論文の知見は該当分野にお
いて大きく貢献したと考えられる。今後の課題として、海馬のアンドロゲン合成酵素を特異的にノックダウ
ンできるよう手法(遺伝子改変モデルなど)を用いた海馬 D日Tの傍分泌・自己分泌作用の直接的な証明や
アンドロゲンが既知の促進国子である BDNFやVEGFと相互関係を明らかにすること、そして、様々な運
動モデル(自発運動や短時間モデルなど)が神経新生に与える影響とその時の海馬アンドロゲン作用につい
て検証することが期待された。総じて、本論文の結果は海馬アンドロゲンが低強度運動で高まる神経新生の
分子機構解明につながる知見として専門委員会で高く評価された。
平成 24年1月17日、学位論文審査委員会において、審査委員全員出席のもと論文について説明を求め、
関連事項について質疑応答を行い、最終試験を行った。その結果、審査委員全員が合格と判定した。
よって、著者は博士(体育科学)の学位を受けるに十分な資格を有するものと認める。
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